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内容の要旨および審査の結果の要旨
ヒト染色体上には多くの内在性レトロウイルス遺伝子が存在することが知られているが，その存在意義
は明らかではない。著者らはヒト発癌における内在性レトロウイルス遺伝子の関与の有無を明らかにする
ことを目的として，ヒト癌組織及び腫瘍細胞中で発現する内在性レトロウイルスＲＮＡの検索を試みた。
３０例の肺癌組織，１２例の乳癌組織及び種々の腫瘍細胞株について，著者らが開発したtRNAの３'末端
配列をプロープとする簡便なレトロウイルスRNA検出法を用いて検索を行った。その結果，１例の肺扁
平上皮癌組織，２種の肺小細胞癌及び２種のこう丸腫瘍細胞株でヒト内在性レトロウイルス遺伝子RTVL-
Hファミリーが高度に発現していることが明らかになった。ＲＴＶＬ－Ｈファミリーは一倍体ゲノム当り約
1000コピー存在し，そのプロトタイプ（RTVL-H2）はgag及びpol遺伝子を持つが，env遺伝子を持
たない5.8kbpから成る不完全なレトロウイルス遺伝子であることが報告されている。これらの細胞から
得られたRTVL-HcDNAクローンの塩基配列を決定したところ，ＲＴＶＬ－Ｈ２と相同性のない配列を
含む幾つかのクローンが存在した。この部分のアミノ酸配列はレトロウイルス間で高度に保存されている
env蛋白質中のtransmembrane領域のアミノ酸配列と高い相同性を示した。このenv様領域の配列を
プローブとしてヒトｇｅｎｏｍｉｃＤＮＡライブラリーをスクリーニングし，二つのクローンを得てその塩基
配列を決定した。その結果RTVL-H2には存在しない570アミノ酸から成るenv遺伝子を含む全長8.7kbp
の内在性レトロウイルス遺伝子が得られ，このものがＲＴＶＬ－Ｈファミリーの真のプロトタイプの一員
であることが判明した。ＲＴＶＬ－Ｈのenv領域のアミノ酸配列の疎水性パターンは全体的にD型レトロウ
イルスのenv蛋白質と類似しており，特にＣ末端側のアミノ酸配列はMason-Pfizermonkeyvirus
のenv蛋白質と良い相同性を示した。
env遺伝子配列を含むＲＴＶＬ－Ｈの転写は，こう丸腫蕩細胞株で特に良く観察され，ゲノムサイズと
考えられる8.2kbpの転写産物も検出された。また，env遺伝子断片をプローブとしたgenomicSouthern
hybridizationによって，env遺伝子を含むＲＴＶＬ－Ｈファミリーは一倍体ゲノム当り約100コピー存在
することが判明した。
以上，本研究は，ヒト内在性レトロウイルス遺伝子ＲＴＶＬ－Ｈファミリーのenv遺伝子の存在と構造
及びenv遺伝子RNAの発現を初めて明らかにしたもので，ヒト内在性レトロウイルス遺伝子の生物学的
機能解明に重要な知見を与えるものと評価された。
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